


















している miR-21 を含む複数個の miRNA を同定した。また、培養扁平上皮癌細胞株を用いて、肝
細胞増殖因子刺激前後での miRNA の発現変化について比較検討を行い、miR-27b、miR-200c を
含む複数の miRNA が HGF の下流の機能分子の発現に影響を与えていることを明らかにした。 
 
研究成果の概要（英文）： MicroRNA (miRNA) expression pattern and target mRNAs of squamous 
cell carcinoma (SCC) are different from those of other organ’s malignancies.  MiR-205 
might be a specific marker miRNA of both normal and malignant squamous epithelia, while 
miR-21 might be a putative oncogenic miRNA in SCC.  In addition, several miRNAs including 
miR-200c and miR-27b are down-regulated by HGF stimulation.  These miRNAs might play an 
important role for the translation of HGF downstream functional molecules. 
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ンヒビターである HGFA inhibitor type-1 
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研究をリードしてきた(Itoh H, Naganuma S, 
et al. Gastroenterology, 2004; Tanaka H, 
Itoh H, et al. Mol Cell Biol, 2005)。さ
らに、これら一連の研究の過程で HAI-2 遺伝
子の 11kb 下流にアミノ酸 106 個からなるペ
プチドをコードする新規遺伝子 HAI-2 
Related Small Peptide (H2RSP)を発見、in 
vitro の解析から核移行ペプチドであること
を示した(Itoh H, et al. Biochem Biophys 








いた(Naganuma S, Itoh H, et al. Virchows 
Arch., 2006; Uchiyama S, Itoh H, et al. Gut, 


















(2) 特に H2RSP を含む RNA 結合蛋白（Msi-1











































した miRNA の定量を行って検証を行った。 
 
(4) 頭頸部扁平上皮癌細胞株を用い、肝細胞






































let-7a, miR-16, miR-30a-5p の発現を、コン
トロールとしてすべての細胞で同程度発現
しているとされる 5S ribosomal RNA 発現量
との比で各々の miRNAの発現量を標準化した
後、扁平上皮癌細胞（Ｔ）と周囲の正常重層




































HGF 刺激前後でのマイクロ RNA の発現変化を
検討し、HGFの機能発現に関わるマイクロ RNA
の同定を試みた。その結果、頭頸部扁平上皮








ずこの２つのマイクロ RNA の HGF 刺激前後の
発現を詳細に検討した（図２A）。ともに HGF
刺激後短時間のうちにその発現が著明に低
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